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第1章 序論 
 
1.1 肥満の現状 
1.1.1 世界の肥満 
現代社会において、肥満は重大な疾患として位置づけられている。一般には体格
指数（BMI : Body Mass Index）= Body weight (kg) / Body height (m2)により肥満が判
定される。1980年から 2013年にかけて世界では過体重（BMI≧25 kg / m2）と肥満
（BMI≧30 kg / m2）の罹患率は、成人では 27.5％、児童では 47.1％増加している。
過体重と肥満者の数は 1980年の 921万人から 2013年には 21億人に増加した（The 
GBD 2013 Obesity Collaboration, 2014）。 
先進国と発展途上国で増加はしているものの、性別によってパターンは異なる。
先進国では男性の過体重と肥満者の割合が高く、発展途上国では女性の割合が高い。
先進国と発展途上国の女性の肥満の罹患率は同等である。過体重および肥満の増加
率は、1992年から 2002年の間に最大であったように見えるが、特に先進国では過
去 10年間で減速している。 
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Figure 1-1 Age-standardized prevalence of obesity (BMI≧30 kg / m2), 2013.  
(A) age 20+ years, males, (B) age 20+ years, females, (C) age 2-19 years, males, (D) age 
2-19 years, females, (The GBD 2013 collaboration, 2014). 
 
 
1.1.2 日本の肥満 
世界の肥満者の割合と比べると、日本の肥満者は少ない。他の国では女性の肥満
者の割合が高いが、日本では男性の肥満者のほうが多い。日本と世界の肥満の基準
は異なっており、厚生労働省が定めた基準では、BMI≧25 kg / m2を肥満としてい
る。平成 27年の国民健康・栄養調査の結果によると肥満者（BMI≧25 kg / m2）の
割合は男性 29.5%、女性 19.2%であり、この 10年間で男性は横ばい、女性は有意に
減少している（図 1-2）。 
(A) (B) 
(C) (D) 
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また、年代別にみると男性は 40 歳代の肥満者の割合が一番高く、女性は高齢者
の割合が高い（図 1-3）（厚生労働省, 2015）。日本では、近年若い女性のダイエット
も問題視されているが、その一方で肥満者は男女ともに全体の 20-30%を占めてい
る現状から、肥満の問題も改善しなければならない課題である。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figure 1-2 Age-standardized prevalence of obesity (BMI≧25 kg / m2), age 20+ years, 
male and female in Japan, 2015 (National Health and Nutrition Survey, 2015). 
 
 
Figure 1-3 Ratio of obesity (BMI≧25 kg / m2) age 20+ years, male and female in Japan, 
2015 (National Health and Nutrition Survey, 2015). 
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1.2 肥満の判定 
前節にも記載したが、肥満の判定には BMI（Body Mass Index、ボディマス指数）
を用いられる。これは体重と身長の関係から算出される肥満度を示す世界共通の体
格指数である。算出方法は BMI（kg / m2）= 体重（kg）÷ 身長（m2）である。 
BMI の判定基準は、世界保健機構（WHO）と日本肥満学会とで異なる。これは
日本を含むアジアの国等の人々は BMI が低くても糖尿病等の発症率が高いという
報告がなされているためである（WHO expert consultation, 2004）。 
WHOでは、BMI≧25 kg / m2を「太り気味、過体重（overweight）」、BMI≧30 kg 
/ m2を「肥満（obese）」としており、日本では BMI≧25 kg / m2を肥満としている
（表 1-1）（日本肥満学会, 2000）。 
BMI による肥満の分類は身長と体重のみの判定のため、体脂肪は少ないが筋肉
質であるという人も肥満に判断されてしまう。そのため体脂肪・内臓脂肪も計測し、
本当に肥満の状態であるものを対象にしなくてはならない。日本肥満学会ではフロ
ーチャートを作成し、より治療が必要な人を抽出できるようにしている（図 1-4）。 
また、肥満とは体重が重いことではなく「脂肪組織が過剰に蓄積した状態」を指
し、疾患ではない。一方、肥満症は「肥満に起因ないし関連する健康障害を合併す
るか、その合併が予測される場合で、医学的に減量を必要とする病態」である（日
本肥満学会、2016）。 
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Table 1-1 Determination of obesity (Japan Obesity Society, 2016). 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figure 1-4 Diagnosis of obesity (Obesity Guidelines, 2016).  
BMI (kg / m²) 判定 WHO基準 
＜18.5 低体重 Underweight 
18.5≦～＜25 普通体重 Normal range 
25≦～＜30 肥満(1 度) Pre-obese 
30≦～＜35 肥満(2 度) Obese class Ⅰ 
35≦～＜40 肥満(3 度) Obese class Ⅱ 
40≦ 肥満(4 度) Obese class Ⅲ 
肥満(BMI≧25) 二次性肥満 
・内分泌性肥満 
・遺伝性肥満 
・視床下部性肥満 
原発性肥満 
25≦BMI＜35 BMI≧35 
健康障害、内臓脂肪蓄
積ともになし 
健康障害あり、または
内臓脂肪蓄積あり 
健康障害、内臓脂肪蓄
積ともになし 
健康障害あり、または
内臓脂肪蓄積あり 
肥満症 高度肥満症 肥満 高度肥満 
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1.3 肥満の合併症 
肥満である状態は様々な病気の合併リスクが上昇する。この肥満を放置しておく
と肥満症となり、医学的治療が必要になる。内蔵脂肪型肥満（腹腔内の腸などの周
りに内臓脂肪が過剰に蓄積するタイプの肥満）はインスリン抵抗性を惹起させるこ
とにより糖代謝を悪化させ、高血圧、脂質異常の合併リスクを高めることからメタ
ボリックシンドロームの原因となる。主要合併症には、2型糖尿病、メタボリック
シンドローム、高血圧症、脂質異常症、心筋梗塞、脳卒中、特定の癌、睡眠時無呼
吸および変形性関節症が含まれる（Flegal, K. M., et al., 2007）。ここでは合併症とし
てよくあげられる糖尿病、高血圧症、脂質異常症、メタボリックシンドロームと肥
満の関係について述べる。 
 
＜糖尿病（高血糖）＞ 
ヒトが活動するには血中のグルコースを各組織が細胞内に取り込むことでエネ
ルギーが産生される。肥満になると、インスリンの血糖降下能が低下してインスリ
ンの必要量が増えるため、膵臓にあるβ細胞がインスリンを増産し、高インスリン
血症となる。しかし、インスリンが一定量を超えるとレセプターの量が、相対的に
減少する状態となる（レセプター異常）。血糖の利用効率がさらに落ちて（インス
リン抵抗性）、高血糖になる（糖尿病学会, 2013）。インスリンとレセプターが結合
したあとの異常（レセプター結合以後の異常）も加わってくると、膵臓はこのよう
な状態を正常化するために、さらにインスリンを増産するが血糖処理が追いつかず、
糖尿病が発症する。レセプター結合以後の異常が発生するのは、肥大した脂肪細胞
から、TNF-α、インターロイキン 6、レジスチンなどの、インスリンの効き目を下
げる物質（サイトカイン）が出ることが主な原因である。 
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＜高血圧症＞ 
以前の日本では、食塩摂取量の多い痩せた高血圧患者が多かったが、近年では肥
満を伴う高血圧患者が増加している。NIPPON DATA では 1980年から 2010年の 30
年の間で高血圧に対する肥満の寄与は、男性で 11%から 27%、女性で 19%から 26%
に増加している（三浦克之ら, 2012）。また、肥満者の高血圧発症率は非肥満者の 2~3
倍となる事が報告されている（厚生労働省, 1990）。肥満を伴う高血圧の成因は、交
感神経系亢進、食塩感受性の存在、インスリン抵抗性の関与などが指摘されている。 
＜脂質異常症＞ 
厚生労働省の報告（厚生労働省, 平成 23 年度）によると、BMI が増加するほど
血中のトリグリセライド（TG）の値は増加し、高密度リポタンパク質コレステロー
ル（HDL-C）は低下することが示されており、一方で総コレステロール（TC）と低
密度リポタンパク質コレステロール（LDL-C）は相関が低い。肥満に起因する脂質
異常症は高 TG 血症と低 HDL-C 血症である。これは内臓脂肪蓄積やインスリン抵
抗性より肝臓から過剰にリポ蛋白が生産され、リポ蛋白を代謝するリポ蛋白リパー
ゼなどの酵素作用が減弱し、TG を多く含むリポ蛋白の代謝が滞ることによる。こ
れにより、レムナント、酸化 LDL、small dense LDL などの動脈硬化惹起性リポ蛋
白が出現し、食後高脂血症が起きやすい。 
＜メタボリックシンドローム＞ 
メタボリックシンドロームは肥満の基準を超えていなくても内臓脂肪の蓄積（内
臓脂肪面積≧100 cm2）があることを前提として、その他にも、高血糖（空腹時血糖
値≧110 mg / dL）、脂質代謝異常｛高 TG値（≧150 mg / dL）かつ / または 低 HDL-
C 値（40 mg / dL）｝、血圧高値｛収縮期血圧（≧130 mmHg）かつ/または拡張期血圧
（≧85 mmHg）｝の 3 項目のうち 2項目以上を満たすものをメタボリックシンドロ
ームとしている。内臓脂肪が蓄積すると門脈血中の遊離脂肪酸上昇やアディポサイ
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トカインの産生異常が起き、脂肪合成亢進やインスリン抵抗性を引き起こし脂質代
謝異常・高血糖・血圧高値を引き起こし、心血管疾患となる。このことから、内臓
脂肪の蓄積によって生じる多重危険因子を内臓脂肪の減少によって一挙に改善さ
せることが重要となってくる。 
 
 
1.4 ヒトにおける脂質の代謝 
食物に含まれる脂質の大部分はトリグリセライド（TG）である。口から入った
TGは食道・胃を通過し、十二指腸へ入り消化作用を受ける。十二指腸に入った TG
は胆汁酸による乳化作用を受けミセル化する。膵液に含まれるリパーゼは TG の 1
および 3位に位置する脂肪酸を切断し、2-モノアシルグリセロールと脂肪酸にする
（図 1-5）。分解された脂質成分と胆汁酸の混合ミセルは空腸粘膜の柔毛表面で吸
収される。小腸から吸収されたモノアシルグリセロールと脂肪酸は小腸上皮細胞で
再び TGに合成され、アポタンパク質とともにキロミクロンを形成する。キロミク
ロンはリンパ管に入り、胸管を経て左鎖骨下静脈において合流する。食後 3 ～4時
間で血中 TGが上昇するのはキロミクロンの上昇によるものである（図 1-6）（川端
輝江, 2011）。 
リパーゼを阻害すると十二指腸での TG の取り込みが阻害される。したがって、
体内に取り込まれなかった TG はそのまま小腸、大腸を通過し体外に排出される。 
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Figure 1-5 Decomposition of TG. 
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Figure 1-6 Metabolizing lipid (Kawabata T., 2011). 
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1.5 機能性表示食品について 
世界中で肥満者が減少傾向になった国は 1 つもない（The GBD 2013 Obesity 
Collaboration, 2014）ことから、肥満の改善は非常に難しいと考えられる。様々な医
薬品（Rodgers, R. J., et al., 2012）や外科的手術で対症療法を行うより、肥満者の増
加を防ぐために必要になる事は「予防」である。 
2015 年 4 月 1 日から導入された機能性表示食品制度（消費者庁 機能性表示制
度）を合わせて保健用食品は 3種類になった。機能性食品は食品の第三次機能を有
する食品を定義したものである（岡田悦政ら, 2011）。これにより消費者は抗肥満作
用を持つ食品をより容易に手に入れることができるようになった。 
 
＜特定保健用食品（トクホ）＞ 
健康の維持増進に役立つことが科学的根拠に基づいて認められ、「コレステロー
ルの吸収を抑える」などの表示が許可されている食品。表示されている効果や安全
性については国が審査を行い、食品ごとに消費者庁長官が許可している。 
＜栄養機能食品＞ 
一日に必要な栄養成分（ビタミン、ミネラルなど）が不足しがちな場合、その補
給・補完のために利用できる食品。すでに科学的根拠が確認された栄養成分を一定
の基準量含む食品であれば、届出などをしなくても国が定めた表現で機能性を表示
することができる。 
＜機能性表示食品＞ 
事業者の責任において、科学的根拠に基づいた機能性を表示した食品。販売前に
安全性及び機能性の根拠に関する情報などが消費者庁長官へ届け出られたもの。し
かし、特定保健用食品とは異なり、消費者庁長官の個別の許可を受けたものではな
い。 
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Figure 1-8 Classification of functional foods in Japan. 
 
 
1.6 抗肥満作用を持つ天然素材 
現在商品化されている特定保健用食品や機能性食品の機能性物質は天然由来成
分が多く存在する。例えば表 1-2のようなものがある。 
キノコに含まれるキトサン（宮沢紀子ら, 2013）、カテキンを含む緑茶（Ikeda, I. et 
al. 2004）や重合ポリフェノール（中井正晃ら, 2005）を含む黒烏龍茶などは、リパ
ーゼの活性を阻害することで脂質の吸収を抑えることができ、肥満の予防や抑制に
繋がる（図 1-10）。カテキンや烏龍茶ポリフェノールは熱水で抽出される、極性の
高いフラボノイドである。カプサイシンは脱共役タンパク質（UCP）発現・活性に
よる熱産生の亢進を起こす（川端二功ら, 2005）。りんご未熟果実由来のポリフェノ
ールは、肝臓でのβ酸化を促進することで消費エネルギーを増大させる（Azuma, T., 
et al., 2013）。このように、抗肥満作用を有する食品素材は多く利用されているが、
肥満者が増加する現在においてより有効な抗肥満作用を持つ機能性表示食品が求
められている。  
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Table 1-2 Food material with effect of anti-obesity. 
Food material 
with effect of anti-obesity  
Main mechanism 
Chitosan (Mushroom) Inhibition of lipase activity. 
Polymerized polyphenol (Oolong tea) Inhibition of lipase activity. 
Catechin (Green tea) 
Inhibition of lipase activity. 
Promoting β oxidation in liver. 
Capsaicin (Chili pepper) Hyperthermia by UCP. 
Polyphenol (Unripe apple) Promoting β oxidation in liver. 
 
 
 
 
 
Figure 1-10 Structure of food material with anti-obesity effect. (A) Epigallocatechin gallate 
(EGCG), (B) Oolong tea polymerized polyphenol.  
(A) (B) 
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1.7 研究目的 
このような現状を踏まえ、肥満の予防には機能性を持つ食品が効果的であると考
えた。天然食用素材の中には抗肥満作用を持つものがあるが、すべては調べられて
いない。そこで抗肥満作用を有する新規食品素材の探索を in vitro における膵リパ
ーゼ活性阻害試験により評価した。入手可能な天然サンプルをスクリーニングした
結果、ラオスで薬草として使われているヒメボウキ Ocimum canum（以下 OC）に顕
著なリパーゼ阻害作用がみられた。OC は抗糖尿病作用と抗菌作用はあるが、リパ
ーゼ阻害については報告されていない。本研究では in vitro、in vivo の実験系を用
いて、OC の抗肥満作用と成分の特定を目的とした。 
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第2章 材料と方法 
 
2.1 試薬 
トリグリセライド E-テストキット、グルコース CⅡ-テストキットは和光純薬工
業株式会社（大阪、日本）から入手した。リパーゼキット S は DS ファーマバイオ
メディカル株式会社より購入した。ヘパリンナトリウムは田辺三菱製薬株式会社
（東京、日本）より購入した。ブタ膵リパーゼ、SDS は SIGMA ALDRICH, Co.より
入手した。液体窒素はカヤマ酸素株式会社から購入した。コスモシール 75C18-OPN
はナカライテスク株式会社（京都、日本）より入手した。 
 
 
2.2 実験動物 
実験動物は日本エスエルシー株式会社（静岡、日本）から購入した 4週齢の ddY
マウスを用いた。マウスは飼育室（individual animal breeding system LP-80 CCFL-
6ARSS, NK system）で温度 24±1℃、湿度 50±10％、12 時間の明暗周期（明期
8:00~20:00）とし、餌と水は自由摂取とした。予備飼育の餌はラボ MR ストック（日
本農産工業株式会社、横浜、日本）を使用し、水は水道水を与えた。本研究では、
東京海洋大学実験等取扱規則（平成 21 年 5 月 14 日）及び環境省告示第 88 号実験
動物の飼養及び保管並びに苦痛の軽減に関する基準（平成 18年 4月 28日）を遵守
し、実験を行った。 
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2.3 サンプルについて 
2.3.1 ヒメボウキ 
ヒメボウキ（Ocimum canum、英名：Hoary basil、インド名：Nai Tulasi）（以下 OC）
は、Lamiaceae科に属し、アジアやアフリカに生息している。約 60㎝の高さまで成
長し全体的に繊毛がある。白い花をつけ、レモンの香りを持っている。O. canumの
近隣種には O. basilicum と O. sanctum（英名：Holy Basil）がある。O. basilicumはス
イートバジルと呼ばれ、広く家庭料理などに使われている。O. sanctum は聖なるバ
ジルと呼ばれ、アーユルヴェーダで使用されている。一般に Ocimum 属の植物の種
子はバジルシードと呼ばれ、タイ、カンボジア、ミャンマー、ベトナム、台湾など
の東南アジアを中心に生産されており、飲料やデザートとして食されている（吉積
一真ら, 2009）。 
OC の葉の抽出物は 2型糖尿病の治療（Nyarkoa, A. K., et al., 2002）や、蚊の殺虫
剤（Murugan, J. M., et al., 2016）としても使用されている。近隣種の O. sanctumは
スプレゾトシン誘発糖尿病ラットの脂質代謝改善作用を示すという報告がされて
いる（Husain, I., et al., 2015）。しかし、OC は脂質の代謝や、リパーゼに関わる報告
はなされていない。 
 
 
 
 
 
 
 
Figure 2-1 Picture of O.canum (left), O.sanctum (middle) and O. basilicum (right).  
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3.2.2 調製法 
ラオスで採取した OC の全草（木質化した茎を除く葉、茎、花）乾燥粉末はツジ
コー株式会社より 2015年に供給された。 
＜OC メタノール抽出物（OCMeOH）の調製法＞ 
OC の全草乾燥粉末を測りとり、10 倍量の MeOH を加えて 3 日間室温で抽出し
た。それを吸引濾過したものを回転エバポレーターで減圧乾固し、凍結乾燥した。
OCMeOHは、実験に使用するまで- 20℃に保管した。 
＜OC 熱水粗抽出物（OCHW）の調製法＞ 
OC の全草乾燥粉末を測りとり、10 倍量の熱水を加えた。その後、100℃のイン
キュベーター（ISUZU Hot Air Sterilizer Azisai）で 1時間加熱し、吸引濾過し凍結乾
燥したものを OC 熱水粗抽出物（OCHW）とした。真空凍結乾燥機（RLE-206Ⅱ, 共
和真空技術株式会社）にて 48時間、棚温度 25℃で凍結乾燥した。棚温度を 25℃に
設定した理由は、乾燥キャベツを調製する際にビタミンの崩壊が抑えられる最高温
度だからである（西村敬子, 1980）。OCHW は茶色の粉末状であり、実験に使用す
るまで- 20℃に保管した。この操作により、1 gの全草粉末から約 0.3 gの OCHW が
得られた。 
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2.4 血中成分の測定 
2.4.1  Glcの測定 
血液をヘパリン処理したマイクロチューブに入れ 5000 g、1 分、20℃、遠心
（Centrifuge MCD-2000 model, Hsiangtai）し、得られた血漿を 96 穴プレートに 2 µL
ずつ 2 well 分とった。グルコーステストワコーの発色液を 300 µL入れよく攪拌し
37℃、5 分インキュベート（ADVANTEC THS020DB Tokyo Seisakusho Kaisya, Ltd）
した。インキュベート後、直ちに吸光度 490 nm で測定した。 
 
 
Figure 2-2 Glucose measurement method. 
 
 
2.4.2  TGの測定 
血液をヘパリン処理したマイクロチューブに入れ 5000 g、1 分、20℃、 遠心
（Centrifuge MCD-2000 model, Hsiangtai）し、得られた血漿を 96 穴プレートに 2 µL
ずつ 2 well 分とった。TGテストワコーの発色液を 300 µL入れよく攪拌し 37℃、5 
分インキュベート（ADVANTEC THS020DB Tokyo Seisakusho Kaisya, Ltd）した。イ
ンキュベート後、直ちに吸光度 590 nm で測定した。 
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Figure 2-3 TG measurement method. 
 
 
2.5 リパーゼ阻害活性試験 
リパーゼの活性評価にはDSファーマバイオメディカル株式会社のリパーゼキッ
ト S を使用した。各試薬の調製法は以下のとおりとした。 
<発色原液> 
発色原末 20 mgに Buffer 0.2 mL、DW 1.8 mLを混合し、発色原液とした。 
<反応停止液> 
反応停止原液 2 ml をコーンチューブに移し、40 mLにメスアップした。 
<基質液> 
キットのものをそのまま使用した。 
<リパーゼ液> 
ブタの膵リパーゼ 50 mgと SDS 10 mgを 5 mLチューブに入れ、DW を 5 mL加
えよく攪拌し、3000 rpmで 1分、20℃で遠心し、上清を使用した。 
発色液（リパーゼあり）は発色原液 1 ml、Buffer 1 mL、ブタ膵リパーゼの上清 1 
mL、DW 3.5 mL、エステラーゼ 0.2 mLを混合したものとした。酵素ブランクには
リパーゼの代わりに DW を加えた。 
  
20 
 
サンプル 25 µLと発色液（リパーゼあり、またはなし）65 µLをよく混合し、37℃
のインキュベーターで 5 分予熱した。その後基質液 10 µLをよく混合し 20 分イン
キュベートした（100 µL incubation mixture）。インキュベーション終了後直ちに反
応停止液を 160 µL添加し、よく混和した。吸光度を波長 405 nm で測定した。 
 
 
Figure 2-4 Lipase inhibitory activity test method. 
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2.6 高脂肪食長期給餌試験 
4 週齢の雄性 ddY マウスを日本 SLC 株式会社から購入後、MR ストック（日本
農産工業株式会社）で 1週間予備飼育をした。その後体重の平均を揃え、普通食群
（ND）、高脂肪食群（HFD）、3% OCHW 添加高脂肪食群（3% OCHW）、1% OCHW
添加高脂肪食群（1% OCHW）の 4 群（1 群 8 匹、個別飼育）に群分けし、それぞ
れの飼料を与えた。飼料組成は論文（Miyata, M., 2010）を参考に、表 2-1の組成で
調製し、真空凍結乾燥機（RLE-206Ⅱ,共和真空技術株式会社）にて 48 時間、棚温
度 25℃で凍結乾燥した。 
摂餌量、飲水量、体重測定、一般状態の観察は週 2回行った。62日後にマウスを
解剖後、各臓器重量、血液パラメーター、肝臓・糞中脂質を測定した。各臓器は液
体窒素で凍結後、- 80℃で保管した。なお、解剖時に絶食は行わなかった。 
 
 
 
  
2
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Table 2-1 Formulation of experimental diets for high fat diet long term feeding test 1. 
Values in the table represent g / 1000 g of diet. 
*AIN-93M, **AIN-93(Choline free) 
  ND(AIN-93M) HFD 3% OCHW 1% OCHW 
β-cornstarch 465.692 105.692 105.692 105.692 
α-cornstarch 155 155 155 155 
Milk casein 140 140 140 140 
Sucrose 100 100 100 100 
Lard 0 360 360 360 
Soybean oil 40 40 40 40 
Cellulose 50 50 20 40 
Mineral Mix* 35 35 35 35 
Vitamin Mix** 10 10 10 10 
L-Cystine 1.8 1.8 1.8 1.8 
Choline 2.5 2.5 2.5 2.5 
tert-Butylhydroquinone 0.008 0.008 0.008 0.008 
Sample 0 0 30g  
OCHW 
10g  
OCHW 
     
energy (kcal) 3861 5672 5672 5672 
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2.6.1 肝臓中脂質測定 
Folch 法によって脂質を抽出した。肝臓を約 0.1 g測りとり 2 倍量の生理食塩
水を加え、ホモジナイザーで粉砕した。粉砕後、5000 g、1 分、25℃で遠心
（Centrifuge MCD-2000 model, Hsiangtai）し、上層を 13 mm のねじ付き試験管に
入れた。下層は生理食塩水を加え再度ホモジナイザーで粉砕した。下層を全て 13 
mm のねじ付き試験管に入れ、Folch溶媒（CHCl3：MeOH ＝ 2：1）を加え遠心
し、下層をバイアル瓶に集めた。この操作を 2回繰り返した。その後、窒素ガス
を吹き付け乾燥した。DMSO を 1 ml 加え、超音波洗浄機（ULTRASONIC 
CLEANER VS-150）で溶かし TGキットで測定した。 
 
 
2.6.2 糞中脂質測定 
Folch 法によって脂質を抽出した。マウスの糞を乾燥させ、その糞を約 0.1 g
測りとり 2 倍量の生理食塩水を加えふやかし、その後ホモジナイザーで粉砕し
た。前項と同様に、Folch法により抽出した脂質を乾燥後 DMSO を 1 mL加えて
TGキットで測定した。 
 
 
2.7 高脂肪食長期給餌試験（再現実験） 
4 週齢の雄性 ddY マウスを日本 SLC 株式会社から購入後、MR ストック（日
本農産工業株式会社）で 1週間予備飼育をした。その後、体重の平均を揃え、普
通食群（ND）、高脂肪食群（HFD）、OC 熱水粗抽出物添加群（OCHW）に（1群
10匹、個別飼育）分け、それぞれの餌を与えた。飼料組成は論文(Miyata, M., 2010)
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を参考に、表 2-2の組成で調製し、真空凍結乾燥機（RLE-206Ⅱ,共和真空技術株
式会社）にて 48時間（棚温度 25℃）凍結乾燥した。 
摂餌量、飲水量、体重測定、一般状態の観察は週 3 回行った。60 日目に解剖
後、各臓器重量、血液パラメーター、肝臓・糞中脂質抽出を行った。各臓器は液
体窒素で凍結後、-80℃で保管した。なお、解剖時に絶食は行わなかった。 
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Table 2-2 Formulation of experimental diets for high fat diet long term feeding test 2. 
Values in the table represent g / 1000 g of diet. 
*AIN-93M, **AIN-93(Choline free) 
  ND(AIN-93G) HFD OCHW 
β-cornstarch 465.692 105.692 105.692 
α-cornstarch 155 155 155 
Milk casein 140 140 140 
Sucrose 100 100 100 
Lard 0 360 360 
Soybean oil 40 40 40 
Cellulose 50 50 20 
Mineral Mix* 35 35 35 
Vitamin Mix** 10 10 10 
L-Cystine 1.8 1.8 1.8 
Choline 2.5 2.5 2.5 
tert-Butylhydroquinone 0.008 0.008 0.008 
Sample 0 0 
30g  
OCHW 
    
energy (kcal) 3861 5672 5672 
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2.8 精製および構造解析 
2.8.1 カラムクロマトグラフィー 
担体、カラムサイズ、溶出溶媒、1 volume量は各回ごとに記載した。 
 
 
2.8.2 磁気共鳴スペクトル（NMR） 
 
＜1H核磁気共鳴スペクトル (1H NMR)＞ 
NMR (600 MHz, Bruker) を使用して測定し、以下の様式で記載した。 
1H NMR (測定周波数、測定溶媒) 
化学シフト値は測定溶媒の残留プロトンのシグナルを内部標準 CD2HOD (3.31 
ppm)、として ppm で記載した。 
＜13C 核磁気共鳴スペクトル (13C NMR)＞ 
NMR (150 MHz, Bruker) を使用して測定し、以下の様式で記載した。 
1C NMR (測定周波数、測定溶媒) 
化学シフト値は測定溶媒のシグナルを内部標準 13CD3OD (49.0 ppm)としてppm
で記載した。多重度は、HMCQスペクトルより決定した。 
＜二次元核磁気共鳴スペクトル＞ 
NMR (600 MHz, Bruker) を使用して測定し、以下の条件で測定した。 
(1) COSY：データポイント数 (1024 × 256)または (512 × 256) 
(2) HMQC：データポイント数 (1024 × 128)または (512 × 128) 
1JCH = 140 Hz 
(3) HMBC：データポイント数 (1024 × 128)または (512 × 128) 
2,3JCH = 8 Hz 
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2.9 統計処理 
各値は平均値±標準偏差で表した。有意差検定は Tukey-Kramer 検定、Dunnett
検定で評価し、 p 値が 0.05 未満であるとき、有意差があると評価した。 
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第3章 ヒメボウキの抗肥満作用 
 
3.1 リパーゼ阻害活性試験の結果・考察 
OC の全草乾燥粉末から調整した（OCMeOH、OCHW）この 2 つの抽出物の効
果を in vitro のリパーゼ阻害活性試験の結果を図 3-1に示した。 
OCMeOH と OCHW はどちらも緑～黄色の呈色があり(図 3-2)、計測する吸光
度(405 nm)に反応してしまうため、色ブランクを差引したもので評価した。
OCMeOH のグラフで急激に値が変化している所があるが、これは色ブランクを
差し引いたことにより生じたものである。直線近似部分を用いて求めたこの 2つ
の抽出物の IC50値 (50%阻害率)は、OCHW では 0.15 mg / mL 、OCMeOH では
0.16 mg / mL であった。 
OCMeOH にもリパーゼ阻害作用があると考えたが、緑色が吸光度に強く反映
されており本来の活性よりも強く評価されている可能性が高いと考えられた。
一方で OCHW では色による影響が少なく、充分なリパーゼ阻害活性を有すると
考えられたことから、この抽出物に含まれる成分の探索を行った。 
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Figure 3-1 Lipase inhibitory activity test (n = 3). 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figure 3-2 Lipase inhibitory activity test. 
Left OCMeOH / color blank, Right OCHW / color blank.  
OCHW
y = -343.97x + 102.22
R² = 0.976
OCMeOH
y = -277.41x + 93.036
R² = 0.8381
0
20
40
60
80
100
120
0 0.05 0.1 0.15 0.2 0.25
L
ip
a
se
 a
ct
iv
it
y
 (
%
)
Sample concentration (mg/ mL)
OCHW
OCMeOH
 30 
 
3.2 高脂肪食長期給餌試験の結果・考察 
OC の生体内での作用を確認するために、マウスに 2か月間摂取させたときの
影響を調べた。 
4週齢の雄性 ddY マウスを購入後、MR ストックで 1週間予備飼育をした。そ
の後、普通食群（ND）、高脂肪食群（HFD）、3% OCHW 添加高脂肪食群（3% 
OCHW）、1% OCHW 添加高脂肪食群（1% OCHW）の 4 群（1 群 8 匹、個別飼
育）に群分けし、それぞれの飼料を与えた。摂餌量、飲水量、体重測定、一般状
態の観察は週 2 回行った。62 日後にマウスを解剖後、各臓器重量、血液パラメ
ーター、肝臓・糞中脂質を測定した結果を以下に示す。 
試験期間中の摂餌量（図 3-3）、飲水量（図 3-4）ともにどの群間でも有意な差
は見られなかった。各群の平均体重推移においては図 3-5 に示したとおり、ND
群と 3% OCHW 群が HFDに対して有意な差がみられた（p < 0.01）。このことか
ら、3% OCHW には体重増加抑制効果があると考えた。 
また、図 3-6 に示したとおり、肝臓重量 / 100 g 体重においては HFD 群に対
してどの群も有意な差がみられなかった。体重当たりの肝臓の大きさが一番高
いのは ND群であったが、高脂肪食長期給餌試験では HFD群において増加した
体重で肝臓重量を割るため、割合として NDより小さくなっているためであり、
実質的な変化はないと考えられる（桃井真理子, 2011, Miyata, M., et al., 2010）。腎
臓重量には有意な差は見られなかった（図 3-7）。 
精巣周囲の脂肪組織重量（図 3-8）と腎臓周囲の脂肪組織重量（図 3-9）は同
じ傾向を示しており、3% OCHW 群では有意な差は見られなかったものの、HFD
群に対して脂肪組織重量が減少する傾向がみられた。リパーゼの活性を抑制す
ることで脂質の摂取を減少させることにより、体重増加抑制効果、脂肪組織重量
減少傾向がみられたと考えられる。血中パラメーターとして測定した Glcと TG
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には HFD 群に対して有意な変化は見られなかった（図 3-10、図 3-11）。肝臓の
TG量（図 3-12）を測定したところ、どの群の間にも有意な差は見られなかった
ことから、OCHW は肝臓の TG蓄積防止には働かないと考えられた。糞中の TG
量（図 3-13）において 3% OCHW 群、1% OCHW 群と ND 群の間で有意な差が
みられた。HFD群とはどちらの OCHW 群も有意な差は見られなかったが、どち
らの OCHW 群も糞中の TG 量増加傾向がみられた。これは十二指腸でリパーゼ
の阻害をされたことにより、吸収されなかった TGが糞に混ざり体外へ排出され
たためだと考えられた。各測定値は表 3-1にもまとめて表示した。 
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Figure 3-3 Cumulative food intake in high fat diet feeding test. 
ND is Normal Diet. HFD is High fat diet. 3% OCHW is 3% OCHW + HFD. 1% OCHW 
is 1% OCHW + HFD. Values are means ± S.D for each group (ND, HFD: n = 6, 3% 
OCHW, 1% OCHW: n = 7). 
There is no significant difference among the groups (p < 0.05, Tukey’s test). 
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Figure 3-4 Cumulative water consumption. 
ND is Normal Diet. HFD is High fat diet. 3% OCHW is 3% OCHW + HFD. 1% OCHW 
is 1% OCHW + HFD. Values are means ± S.D for each group (ND, HFD: n = 6, 3% 
OCHW, 1% OCHW: n = 7). 
There is no significant difference among the groups (p < 0.05, Tukey’s test). 
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Figure 3-5 Changes body weight. 
ND is Normal Diet. HFD is High fat diet. 3% OCHW is 3% OCHW + HFD. 1% OCHW 
is 1% OCHW + HFD. Values are means ± S.D for each group (ND, HFD: n = 6, 3% 
OCHW, 1% OCHW: n = 7). 
Different superscript letters indicate significant difference among the groups (p < 0.05: 
*, p < 0.01:** vs HFD, Dunnett's test). 
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Figure 3-6 Weight of liver / 100g body weight. 
ND is Normal Diet. HFD is High fat diet. 3% OCHW is 3% OCHW + HFD. 1% OCHW 
is 1% OCHW + HFD. Values are means ± S.D for each group (ND, HFD: n = 6, 3% 
OCHW, 1% OCHW: n = 7). 
Different superscript letters indicate significant difference among the dietary groups (p < 
0.05, Tukey’s test). 
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Figure 3-7 Weight of kidney / 100g body weight. 
ND is Normal Diet. HFD is High fat diet. 3% OCHW is 3% OCHW + HFD. 1% OCHW 
is 1% OCHW + HFD. Values are means ± S.D for each group (ND, HFD: n = 6, 3% 
OCHW, 1% OCHW: n = 7). 
There is no significant difference among the dietary groups (p < 0.05, Tukey’s test). 
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Figure 3-8 Weight of fat tissue around testes / 100g body weight. 
ND is Normal Diet. HFD is High fat diet. 3% OCHW is 3% OCHW + HFD. 1% OCHW 
is 1% OCHW + HFD. Values are means ± S.D for each group (ND, HFD: n = 6, 3% 
OCHW, 1% OCHW: n = 7). 
Different superscript letters indicate significant difference among the groups (p < 0.05, 
Tukey’s test). 
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Figure 3-9 Weight of fat tissue around perirenal. 
ND is Normal Diet. HFD is High fat diet. 3% OCHW is 3% OCHW + HFD. 1% OCHW 
is 1% OCHW + HFD. Values are means ± S.D for each group (ND, HFD: n = 6, 3% 
OCHW, 1% OCHW: n = 7). 
There is no significant difference among the groups (p <0.05, Tukey’s test). 
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Figure 3-10 Glucose in plasma. 
ND is Normal Diet. HFD is High fat diet. 3% OCHW is 3% OCHW + HFD. 1% OCHW 
is 1% OCHW + HFD. Values are means ± S.D for each group (ND, HFD: n = 6, 3% 
OCHW, 1% OCHW: n = 7). 
There is no significant difference among the groups (p <0.05, Tukey’s test). 
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Figure 3-11 TG in plasma. 
ND is Normal Diet. HFD is High fat diet. 3% OCHW is 3% OCHW + HFD. 1% OCHW 
is 1% OCHW + HFD. Values are means ± S.D for each group (ND, HFD: n = 6, 3% 
OCHW, 1% OCHW: n = 7). 
Different superscript letters indicate significant difference among the groups (p < 0.05, 
Tukey’s test). 
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Figure 3-12 TG in 1 g liver. 
ND is Normal Diet. HFD is High fat diet. 3% OCHW is 3% OCHW + HFD. 1% OCHW 
is 1% OCHW + HFD. Values are means ± S.D for each group (ND, HFD: n = 6, 3% 
OCHW, 1% OCHW: n = 7). 
There is no significant difference among the groups (p < 0.05 , Tukey’s test). 
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Figure 3-13 TG in 1 g feces. 
ND is Normal Diet. HFD is High fat diet. 3% OCHW is 3% OCHW + HFD. 1% OCHW 
is 1% OCHW + HFD. Values are means ± S.D for each group (ND, HFD: n = 6, 3% 
OCHW, 1% OCHW: n = 7). 
Different superscript letters indicate significant difference among the groups (p < 0.05: 
1%, p < 0.01: 3% vs ND, Tukey’s test). 
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Table 3-1 Body weight (g) and organs weight(g / 100 g). 
 ND HFD 3% OCHW 1% OCHW 
Body weight before sacrificing (g) 40.8±3.1 ** 52.5±4.6 44.5±3.3 ## 52.8±3.5 
Liver (g/ 100 g body weight) 4.0±0.4 a 3.6±0.2 ab 3.5±0.3 ab 3.4±0.27 b 
Kidney(g/ 100 g body weight) 1.5±0.3 1.3±0.2 1.6±0.1 1.3±0.2 
Fat tissue around testes 
(g/ 100 g body weight) 
2.7±1.0 a 4.7±1.1 b 3.7±1.3 ab 4.5±1.0 b 
Fat tissue around perirenal  
(g/ 100 g body weight) 
0.20±0.10 0.35±0.08 0.27±0.11 0.35±0.09 
Glc in blood serum (mg/ dL) 404.9±77.2 374.6±23.1 397.8±46.4 411.7±85.5 
TG in blood serum (mg/ dL) 310.8±58.4 a 207±31.0 b 231.3±46.0 ab 251.4±53.5 ab 
TG in liver (mg/ g) 19.1±4.1 20.4±5.3 21.6±4.9 21.3±4.3 
TG in feces (mg/ g) 3.6±0.9 a 0.9±2.9 ab 15.2±7.1 b 11.7±4.7 b 
 ND is Normal Diet. HFD is High fat diet. 3% OCHW is 3% OCHW + HFD. 1% OCHW 
is 1% OCHW + HFD. Values are means ± S.D for each group (ND, HFD: n = 6, 3% 
OCHW, 1% OCHW: n = 7). 
(p < 0.01: **, ##, Dunnett’s test vs HFD, ap<0.05, Tukey’s test) 
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3.3 高脂肪食長期給餌試験（再現実験）の結果・考察 
OC の生体内での作用の再現性を確認するために、同じ混餌条件で再試験を実
地した。 
4週齢の雄性 ddY マウスを購入後、MR ストックで 1週間予備飼育をした。そ
の後体重の平均を揃え、普通食群(ND)、高脂肪食群(HFD)、OC 熱水粗抽出物添
加群(OCHW)に(各群 10匹、個別飼育)分け、それぞれの餌を与えた。摂餌量、飲
水量、体重測定、一般状態の観察は週 3 回行った。60 日目に解剖後、各臓器重
量、血液パラメーター、肝臓・糞中脂質を測定した結果を以下に示した。各臓器
は液体窒素で凍結後、-80℃で保管した。 
60日目において体重は ND群と HFD群（p < 0.01）、OCHW 群と HFD群（p < 
0.05）の間で有意な差がみられた。このことから体重増加抑制効果がみられたと
考える。今回の臓器重量においては、どの群にも有意な差は見られなかった（図
3-17～3-20）。また、血中 Glc（図 3-21）、血中 TG（図 3-22）、肝臓 TG量（図 3-
23）にも有意な差は見られなかった。糞中の TG 量は前回と同様に、HFD 群に
対して OCHW 群は糞中の TG 量増加傾向があり、再現性が取れたと考えられた
（図 3-24）。これらの再現実験の結果によって、OCHW の抗肥満効果に再現性が
あると示された。また、これら測定値は表 3-2にもまとめて示した。 
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Figure 3-14 Cumulative water consumption. 
ND is Normal Diet. HFD is High fat diet. OCHW is 3% OCHW + HFD. Values are 
means ± S.D for each group (ND, OCHW: n = 8, HFD: n = 7). 
There is no significant difference among the groups (p < 0.05 , vs HFD, Dunnett's test). 
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Figure 3-15 Cumulative food intake. 
ND is Normal Diet. HFD is High fat diet. OCHW is 3% OCHW + HFD. Values are 
means ± S.D for each group (ND, OCHW: n = 8, HFD: n = 7) There is no significant 
difference among the dietary groups (p < 0.05, vs HFD, Dunnett's test). 
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Figure 3-16 Change of average body weight. 
ND is Normal Diet. HFD is High fat diet. OCHW is 3% OCHW + HFD. Values are 
means ± S.D for each group (ND, OCHW: n = 8, HFD: n = 7) 
Different superscript letters indicate significant difference among the dietary groups (p < 
0.05: *, #, p < 0.01:** vs HFD, Dunnett's test). 
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Figure 3-17 Weight of liver / 100 g body weight. 
ND is Normal Diet. HFD is High fat diet. OCHW is 3% OCHW + HFD. Values are 
means ± S.D for each group (ND, OCHW: n = 8, HFD: n = 7) 
There is no significant difference among the dietary groups (p < 0.05, vs HFD, Dunnett's 
test). 
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Figure 3-18 Weight of kidney / 100 g body weight. 
ND is Normal Diet. HFD is High fat diet. OCHW is 3% OCHW + HFD. Values are 
means ± S.D for each group (ND, OCHW: n = 8, HFD: n = 7). 
There is no significant difference among the dietary groups (p < 0.05, vs HFD, Dunnett's 
test). 
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Figure 3-19 Weight of fat tissue around testes / 100 g body weight. 
ND is Normal Diet. HFD is High fat diet. OCHW is 3% OCHW + HFD. Values are 
means ± S.D for each group (ND, OCHW: n = 8, HFD: n = 7). 
There is no significant difference among the dietary groups (p < 0.05, vs HFD, Dunnett's 
test). 
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Figure 3-20 Weight of fat tissue around perirenal / 100 g body weight. 
ND is Normal Diet. HFD is High fat diet. OCHW is 3% OCHW + HFD. Values are 
means ± S.D for each group (ND, OCHW: n = 8, HFD: n = 7). 
There is no significant difference among the dietary groups (p < 0.05, vs HFD, Dunnett's 
test). 
  
0.0
0.1
0.2
0.3
ND HFD OCHW
W
ei
g
h
t 
o
f 
fa
t 
ti
ss
u
e 
a
ro
u
n
d
 p
er
ir
en
a
l 
(g
 /
1
0
0
 g
)
 52 
 
 
Figure 3-21 Glucose in plasma. 
ND is Normal Diet. HFD is High fat diet. OCHW is 3% OCHW + HFD. Values are 
means ± S.D for each group (ND, OCHW: n = 8, HFD: n = 7). 
There is no significant difference among the dietary groups (p < 0.05, vs HFD, Dunnett's 
test). 
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Figure 3-22 TG in plasma. 
ND is Normal Diet. HFD is High fat diet. OCHW is 3% OCHW + HFD. Values are 
means ± S.D for each group (ND, OCHW: n = 8, HFD: n = 7). 
There is no significant difference among the dietary groups (p < 0.05, vs HFD, Dunnett's 
test). 
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Figure 3-23 TG in 1 g liver (mg / g). 
ND is Normal Diet. HFD is High fat diet. OCHW is 3% OCHW + HFD. Values are 
means ± S.D for each group (ND, OCHW: n = 8, HFD: n = 7). 
There is no significant difference among the dietary groups (p < 0.05, vs HFD, Dunnett's 
test). 
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Figure 3-24 TG in 1 g feces (mg / g). 
ND is Normal Diet. HFD is High fat diet. OCHW is 3% OCHW + HFD. Values are 
means ± S.D for each group (ND, OCHW: n = 8, HFD: n = 7). 
Different superscript letters indicate significant difference among the dietary groups. 
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Table 3-2 Body weight (g) and organs weight (g / 100 g). 
 ND HFD OCHW 
Body weight before sacrificing (g) 54.1±4.6 ** 63.3±4.9 57.3±5.2 # 
Liver (g/ 100 g body weight) 3.6±0.4 3.6±0.4 3.6±0.4 
Kidney(g/ 100 g body weight) 1.2±0.2 1.2±0.2 1.2±0.2 
Fat tissue around testes 
(g/ 100 g body weight) 
4.7±1.7 4.9±1.8 4.9±1.7 
Fat tissue around perirenal  
(g/ 100 g body weight) 
0.14±0.04 0.13±0.04 0.13±0.04 
Glc in blood serum (mg/ dL) 216±62.0 267.3±58.5 260.8±53.3 
TG in blood serum (mg/ dL) 147.8±42.7 a 82±30.4 b 109.1±25.4 ab 
TG in liver (mg/ g) 27.4±2.8 26.8±3.4 26.4±6.0 
TG in feces (mg/ g) 3.7±1.1 a 26.3±14.0 b 39.0±30.4 b 
ND is Normal Diet. HFD is High fat diet. OCHW is 3% OCHW + HFD. Values are 
means ± S.D for each group (ND, OCHW: n = 8, HFD: n = 7). 
(p < 0.05: #, p < 0.01: **, Dunnett’s test vs HFD, a p<0.05 Tukey’s test) 
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3.4 精製および構造解析の結果・考察 
in vivo のリパーゼ活性阻害試験においてリパーゼの阻害がみられた OCHW
の阻害物質を特定するために精製を行った。 
まず、OCHW 0.7513 gを ODS カラムにて分離した（図 3-25）。ODS カラム（φ：
35 mm、長さ：135 mm、ODS 量：15.00 g）に DW を 3 volume、100% MeOHを 3 
volumeを流し、溶出させた（1 volume = 30 mL）。各フラクションの回収率を表
3-3に示した。溶出した液体を遠心凍結乾燥機で乾燥させた後、リパーゼ阻害活
性試験を行った。 
カラムクロマト（コスモシール）で得られた Fr.1～Fr.6のリパーゼ阻害活性を
評価した結果、Fr.1 と Fr.5が強い活性を示したことから、これら画分に阻害物質
が含まれると考えられた（図 3-26）。しかし Fr.5 の活性は、OCMeOH を評価し
たときと同様に Fr.5 の溶液の色が濃すぎるために吸光度が変化し、見かけ上活
性が強く現れたと考えられた。よってリパーゼ阻害活性の本体は主に Fr.1 に含
まれていると考え、この画分の分離を進めた。また、Fr.1は水溶出の 1番目のフ
ラクションであることから、リパーゼ阻害活性物質は極性の高い物質であると
判断された。 
次に Fr.1 の NMR を測定した所、図 3-27 のような結果が得られた。この時点
では混合物であり物質の特定には至らないが、プロトンでは 3～4 ppm、カーボ
ンでは 60～80 ppm に主要なシグナルが観測された。HMQC（図 3-28）や COSY、
HMBC などの 2D 実験でプロトンとカーボンの相関を見たところ、図 3-29 のよ
うな部分構造がみられた。これらより、Fr.1 に含まれる主成分は糖やグリセロー
ルなどのポリオール低分子化合物であると推定された。実際にオリゴ糖
（Fujikawa, S. et al., 2007）やガラクトグリセロール（吉本雄大, 2010, 高橋正和, 
2014）にはリパーゼの阻害作用があると報告されていることから、類似の化合物
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である可能性が考えられる。植物の熱水抽出物から得られるリパーゼ阻害活性
物質を考えた時、緑茶のカテキン（Ikeda, I., et al., 2004）烏龍茶重合ポリフェノ
ール（中井正晃ら, 2005）等のポリフェノール類を想定していた。しかし、13C NMR
の結果からはカルボニル基（＞C = O）やフェノール（Ar - OH）は見られなかっ
た。このことから、OCHW に含まれるリパーゼ活性阻害物質はポリフェノール
ではないと判断された。 
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Figure 3-25 Separation scheme of OCHW. 
 
 
 
Table 3-3 Portion of solution and recovery rate. 
 Solvent Dry weight (g) Recovery rate (%) 
Fr.1 DW 0.3470 46.2 
Fr.2 DW 0.1716 22.8 
Fr.3 DW 0.0143 1.9 
Fr.4 100% MeOH 0.0548 7.3 
Fr.5 100% MeOH 0.0722 9.6 
Fr.6 100% MeOH 0.0051 0.7 
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Figure 3-26 Lipase activity inhibitory test after subtracting color blank (n = 2). 
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Figure 3-29 Expected partial structural formula. 
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第 4章 総括 
 
現在、肥満者の増加が世界中で深刻な問題になっていることを踏まえ、本研究
では食品素材から抗肥満作用を持つ天然由来成分を探索した。その結果、Ocimum 
canum（OC）が有用であることを見出した。 
 
OC の熱水粗抽出物（OCHW）はリパーゼ活性阻害試験において、リパーゼ活
性を阻害したことからリパーゼの阻害による抗肥満作用があると考えた。その
後の高脂肪食長期給餌試験において、高脂肪食群（HFD）と 3%OCHW 添加高脂
肪食群（3% OCHW）は体重に有意な差がみられ体重増加抑制効果を示した。臓
器重量において腎臓周囲の脂肪組織、精巣周囲の脂肪組織で 3% OCHW 群は減
少傾向にあった。しかし、肝臓中の TG量や血漿中の TG量には影響を与えなか
ったことから、臓器の脂肪蓄積阻害には働かなかった。また肥満になるとインス
リン抵抗性が働くため、血中 Glc量が高くなると考えたが、相関はみられなかっ
た。また、リパーゼを阻害すると食餌中の TGは消化・吸収されずに糞に混ざっ
て体外に排出される。糞中の TGを測定した所、OCHW は HFD 群と比べると増
加傾向が示された。これは十二指腸でリパーゼが阻害されたことにより、吸収さ
れなかった TGが糞に混ざり体外へ排出され、体重増加世の抑制につながったた
めだと考えた。 
 
高脂肪食長期給餌試験（再現実験）においても、高脂肪食群（HFD）と 3%OCHW
添加高脂肪食群（3% OCHW）は体重に有意な差がみられ体重増加抑制効果を示
した。しかし、今回は脂肪組織には有意な変化がみられなかった。糞中の TGに
おいては、HFD 群と OCHW 群の間に有意な差は見られなかったが、OCHW 群
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の TG 量が顕著であったことから、OCHW 群のほうが糞中の TG 排出増加傾向
があると判断された。このことから、リパーゼ阻害を裏付けるものであり、OC
のマウスにおける作用が確認されたと考えた。 
1回目と 2回目の試験結果を比較した場合、2回目が若干弱いように見えるが、
これは OCHW を抽出後半年間冷凍保存したことが原因の可能性がある。抽出物
の安定性についての検討も必要だと思われる。 
 
OCHW の精製において、Fr.1（水層の 1 番目）にリパーゼ活性阻害がみられた
ことから、OCHW に含まれるリパーゼの阻害物質は極性の高いものであると判
断した。また、NMR の測定結果よりポリフェノール類によく見られるカルボニ
ル基やフェノール基がみられないことから、ポリフェノールが含まれていない
と考えた。2D解析を行ったところ、ポリオール化合物が含まれることが推定さ
れた。この主成分はグリセロールやポリオールであり、OCHW に含まれる阻害
活性物質はこれらに類似した成分である可能性が考えられた。 
 
本研究によって、OCHW の抗肥満作用を明らかにすることができた。世界中
で深刻な社会問題となっている肥満者の増加を、抗肥満作用を持つ食品で肥満
を予防・改善していくことが不可欠である。そのために科学的根拠がある特定保
健用食品や機能性表示食品が必要となる。OC の関与成分が明らかとなれば、既
存のポリフェノール類とは異なる新しいタイプの抗肥満予防食品に応用できる
可能性も広がる。以上のことから、本研究結果は非常に有用であると考える。 
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